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1. Uvod

Tkanové inzenyrstvi je interdisciplinarni obor, ktery
kombinuje rizné pfistupy. Pfedev§sim je to materidlové
inzenyrstvi, biologie, chemie a medicina. Zabyva se studi-
em a vyvojem novych biologickych a biokompatibilnich
(cytokompatibilnich) nahrad, které by mohly regenerovat,
udrzovat nebo zlepSovat funkce poskozené tkdné nebo
organii'. Zejména v posledni dobé jsou studovéany a vyvi-
jeny nové postupy modifikace biomateriald pro zlepSeni
jejich fyzikalné-chemickych a mechanickych vlastnosti
a biokompatibility. Studuji se predev§sim materialy na bazi
keramiky, kovil a ptirodnich nebo syntetickych polymera’.
Narustajici role polymerd v biotechnologiich souvisi
s jejich vyhodnymi fyzikalnimi, mechanickymi a elektric-
kymi vlastnostmi a jejich relativné snadnym zpracovanim
a modifikaci®,
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2. Vybrané polymery pro tkanové inZenyrstvi

V biomedicin€ je vyuzivdno mnoho druhli polymerti
na vyrobu napf. zdravotnickych prosttedkt, v kardiologii,
v zubnim 1ékafstvi, pfi 1é¢bé popélenin. Nékteré polymery
mohou, po umisténi do organismu pacienta, po celou dobu
jeho zivota zlstat nezménény, jiné jsou hydrolyticky ne-
stabilni a v mohou byt v téle degradovany. Pouziti kon-
krétniho typu polymeru je omezeno jeho mechanickymi
vlastnostmi. S vyjimkou téch silné€ zesitovanych jsou poly-
mery velmi flexibilni a jsou schopné odolat velkym defor-
macim v disledku moznosti pohybu jednotlivych polymer-
nich fetézcli nebo jejich fragmenti. Jsou to vétSinou
amorfni nebo semikrystalické materialy, pfi¢emz stupei
krystalinity ovliviiuje jejich vlastnosti i miru deformace™®.

Mame k dispozici fadu polymernich materiald, které
byly nebo jsou studovany/aplikovany ve tkdniovém inZe-
nyrstvi, u nichZz miize byt pomoci povrchové modifikace
vyvolana nebo zvysSena biologicka aktivita. Patii mezi né
napf. kyselina polymlécna, polystyren, polyethylenterefta-
lat, polyethylennaftalat, polyetheretherketon, polyethylen,
polymethylpenten, polyhydroxybutyrat a polytetrafluor-
ethylen.

Tato piehledova prace se vénuje zejména dvéma po-
lymertim (polyetheretherketonu a ultravysoko-
molekularnimu polyethylenu), které jsou pro tkanové inze-
nyrstvi v posledni dobé intenzivné studovany vzhledem
k moznostem jejich Sirokého uplatnéni.
Polyetheretherketon (PEEK)

PEEK (vzorec — obr. 1) se hojné pouziva
v medicinské praxi a fadi se mezi polyaryletherketony
(PAEK). Je to semikrystalicky, polyaromaticky, linearni
polymer s krystalinitou 1647 %, teplotou skelného pte-
chodu 143-185 °C a teplotou tani 334343 °C. V porovna-
ni s jinymi typy termoplasti ma PEEK pro pouziti v bioa-
plikacich vhodné mechanické a tepelné vlastnosti, sterili-
zacni a inavovou odolnost a vybornou odolnost vii¢i otéru
a chemické degradaci. V mediciné je vyuzivan zejména
pro svj modul pruznosti, ktery je podobny modulu pruz-
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Obr. 1. Chemicka struktura polymerii studovanych v této
praci: (a) PEEK, (b) UHMWPE
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nosti kortikalni kosti’. To umoziiuje rovnomérné rozlozeni
zatizeni rozhrani mezi kosti a implantatem, diky ¢emuz
nedochazi k tzv. ,stress shielding® efektu®, ktery zptisobu-
je ztratu kostni hmoty a osteopordzu, coz po odstranéni
implantadtu vede k opétovnym zlomenindm kosti. Wenz
a spol. v roce 1990 provedli prvni in vivo testy cytotoxicity
PEEK s pouzitim mysich fibroblasti® a cytotoxicita nebyla
pozorovana. O pét let pozd€ji Morrison a spol. provedli
in vitro studie s mysimi fibroblasty 3T3 a osteoblasty od-
vozenymi od novorozenych potkant'®. Testy ukazaly, Ze
polymer neni cytotoxicky. Nevyhodou tohoto materialu
pro nckterd 1ékarskd uZiti je jeho povrchové bioinertnost,
kterd vede ke Spatné — omezené adhezi bunck a adsorpci

proteind' "',

Ultravysokomolekularni polyethylen (UHMWPE)

Tento typ polyethylenu (UHMPWE, vzorec viz
obr. 1) je semikrystalicky a nepolarni termoplast. Jeho
vlastnosti jsou zavislé na tvaru a délce makromolekul,
prostorovém uspofadani ,,mert* v fetézci a na stupni
krystalinity. Molekulové struktura je ovlivnéna zplso-
bem jeho vyroby. UHMWPE je linearni polymer
s teplotou tani 135-155 °C, ktera je vySsi nez u nizko-
(LDPE) a vysokohustotniho (HDPE) polyethylenu. Krys-
talicka faze ¢ini cca 50 % a obsahuje fetézce skladané do
orientovanych lamel, které jsou obklopeny amorfni fazi.
Tato sktruktura urcuje jeho vlastnosti, tj. vysokou odolnost
vuci otéru i proti inaveé materialu, zna¢nou pevnost, hou-
Zevnatost, a nizky koeficient tieni'*'*. UHMWPE je &asto
pouZivan v ortopedii a traumatologii'®, primarné jako arti-
kulaéni povrch u nahrady kolenniho nebo kycelniho klou-
bu'’. Stale se hleda jeho ndhrada, jelikoz mikroskopické
tlomky z povrchu UHMWPE vzniklé otérem a oxidaci'®
vyvolavaji v organismu zanétlivé reakce. Tyto nevyhodné
vlastnosti se daji zlepSit modifikaci povrchu polymeru,
kdy je ovlivnéna jeho hydrofilita, morfologie, mikrostruk-
tura a drsnost. To ma vyznamny vliv na cytokompatibilitu
materialu®’.

3. Vybrané metody modifikace polymeru

Interakce biologického prostfedi se substratem je
velmi slozity proces a zavisi pfedevSim na fyzikalné-
chemickych vlastnostech povrchu polymeri, které velmi
Casto nevyhovuji pozadavkiim pro jejich medicinské apli-
kace. Z toho diivodu jsou vyvijeny a studovany rtizné me-
tody pro modifikace povrchil, at’ uz chemické ¢i fyzikalni.
Aby piipraveny materidl vyvolaval u bun¢k biologickou
odezvu (aby vykazoval bioaktivitu), je ¢asto nutné nejprve
provést jeho vhodnou povrchovou aktivaci a/nebo modifi-
kaci®”**. Pti tomto procesu dochazi k vyraznym zménam
fady povrchovych vlastnosti — napf. povrchové drsnosti
(a morfologie obecné), chemického slozeni, povrchového
naboje a energie, smacivosti, povrchové elektrické vodi-

vosti®®. Popsanych a studovanych metod povrchové
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aktivace a modifikace materialti je tada, patfi mezi né
napf. iontova implantace’?’, modifikace UV-excime-
rovou lampou®, napatovani kovii*’, roubovani kovovych
nanogastic®® nebo biomolekul®'*?, expozice povrchu lase-
rem**** nebo plazmatickym vybojem®, leptini povrchu
polymeri vybranymi roztoky®’*°.

V této praci se zaméfime na modifikaci povrchu vy-
branych polymerd plazmatem a/nebo depozici kovi.

Modifikace plazmatem

Plazma miZe, v zavislosti na experimentalnich pod-
minkéch, G€inkovat na povrchu materiald riznymi zpiso-
by: (i) ¢iSténim (odstranovanim organickych kontaminan-
tl), (i) leptanim (ablaci a degradaci polymernich materia-
10), (iii) sitovanim (tvorbou radikald a vétvenim makro-
molekularnich fetézcll) a (iv) funkcionalizaci (tvorbou
novych funkénich skupin v povrchové vrstvé o tloustce az
10 nm) (cit.*'). U polymernich substratii miize vést
plazmatickd modifikace ke zmén€ chemického slozeni
povrchu materialu, ktera tim zptisobi zménu povrchové drs-
nosti, adheze, energie, smadivosti a biokompatibility** .
Modifikace byva provadéna za pouziti riznych plyna®
(Ar, Hy, N,, O,, NH;). Jejich vhodny vybér umoziuje za-
vedeni pozadovanych funkénich skupin na povrch substra-
tu pro zlepSeni biokompatibility nebo umoznéni nésledné-
ho kovalentniho navézani riznych bioaktivnich molekul.

Interakce mezi polymerem a plazmatem vede ke dvé-
ma kompetitivnim reakcim — modifikaci a degradaci*®. Pi
modifikaci se vlastnosti polymeru méni v dusledku inter-
akce iontového svazku s povrchem polymeru. Pokud pie-
vlada degradace, na povrchu polymeru dochazi ke §tépeni
fetézcl a k leptani povrchu. Rychlost ibytku materialu je
zavisla na povaze polymeru a na energii a dobé pusobeni
plazmatu a je zpusobena zejména St€penim chemickych
vazeb a reakcemi takto vzniklych radikala*’. Modifikace
plazmatem casto piedchazi jiné techniky povrchovych
uprav, kterymi jsou napt. roubovani ¢i depozice kovovych
vrstev.

Katodové naprasovani

Naprasovani je metoda, pii niZ jsou uvoliiovany pie-
vazné neutralni atomy kovi z povrchu elektrody
v dusledku dopadu energetickych iontd®. Na katodé je
umistén pevny ter¢ z vhodného materialu (napt. Au, Ag,
Ti, Pt). V zavislosti na typu materidlu a experimentalnich
podminkach dochdzi na povrchu substratu k vytvoreni
klastr nebo tenké vrstvy, ¢imz miize byt vytvotena speci-
fickd povrchova struktura pro interakci protein-povrch,
ktera vede ke zvySeni biokompatibility materialu*~. To
lze vyuzit napt. u Au a Ti, které vykazuji nizkou alergic-
kou reakei v organismu, a nebo u Ag, které je dlouhodobé
pouzivéano pro své antimikrobialni vlastnosti’"*2. Vyhodou
katodového naprasovani je jeho vysoka ucinnost a Cistota
naprasené vrstvy, protoze k naprasSovani dochazi ve vakuu
nebo pfi nizkém tlaku®>~*,
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4. Polymery po plazmatické modifikaci a jejich
biokompatibilita

Casto vyuzivanymi materialy v oblasti tkafového
inzenyrstvi jsou polyetheretherketon (PEEK) a ultravyso-
komolekularni polyethylen (UHMWPE). Pro zlepseni
jejich povrchovych vlastnosti v biologickém prostiedi jsou
jejich povrchy €asto modifikovany (napt. plazmatem). Je
znamo, ze modifikaci plazmatem vznikaji na povrchu
funkéni skupiny, povrch se stava nestabilnim a méni se
s ¢asem’°. Povrch materialu ma tendenci vracet se do
puvodniho ,,nemodifikovaného* stavu®’, dochazi pri tom ke
zméné orientace chemickych skupin touto modifikaci vznik-
1ych®™*®, Vy&i krystalinita a zesitovani fetézci na povrchu
snizuji pohyblivost polymernich fetézci, a vedou ke zkraceni
procesu ,,zrani* (starnuti) polymernich vzorki®® .

Je znamo, Ze cytokompatibilita substrati je silné
ovlivnéna smacivosti jejich povrchu, ktera se studuje po-
moci stanoveni kontaktniho thlu (KU). Z dat publikova-
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nych riznymi autory lze pozorovat, ze s ptibyvajici dobou
modifikace se hodnota kontaktniho tthlu vyznamné méni. To
je zpusobeno zménou hydrofobity ¢i hydrofility polymera
v zavislosti na jejich ptivodnim chemickém slozeni®'
pticemz rist hodnoty KU ukazuje na rist hydrofobity.
Napfi. v piipadé¢ PEEK je kontaktni thel pfed modifikaci
79,5°, coz odpovida spise hydrofilnimu charakteru. Modi-
fikace PEEK kyslikovym plazmatem vede k tvorbé silné
hydrofilniho povrchu, ktery vSak ma tendenci se béhem
starnuti (zrani) stavat hydrofobng&jsim*; vysledna hodnota
KU je ale nizsi nez u ptivodniho PEEK. Modifikace PEEK
plazmatem v atmosféfe argonu (déle jen Ar plazmatem)
vede k vyraznému snizeni smacivosti povrchu, naopak
u UHMWPE dochazi vlivem plisobeni Ar plazmatu
k vyraznému narGistu smagivosti®’. Po vyzrani (zestarnuti)
vzorkl je vSak smacivost srovnatelna s hodnotami nemodi-
fikovanych vzorki®. Toto odlisné chovani je dano rozdil-
nym mnozstvim kyslikatych skupin v povrchovém slozeni
obou polymera®'.

UHMWPE

Opm

UHMWPE /60 s

Opm

UHMWPE /240 s

Obr. 2. AFM snimky nemodifikovanych PEEK a UHMWPE (nahoi‘e) a plazmatem modifikovanych polymernich filmi po dobu

60 a 240 s. Snimky byly pofizeny v bezkontaktnim médu. Vysledky pievzaty z publikaci

webovych strankach ¢asopisu Chemické listy)
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Informace o zméné chemického sloZeni po modifikaci
plazmatem poskytuje metoda XPS (z angl. X-ray Photoe-
lectron Spectroscopy, rentgenové fotoelektronova spektro-
skopie). Touto metodou lze studovat chemické slozeni
povrchu do hloubky cca 8-10 atomovych vrstev.
U plazmatem modifikovanych polymerdi lze pozorovat
narust koncentrace kysliku s prodluzujici se dobou modifi-
kace®™. Miru oxidace materialu po jeho modifikaci lze
vyhodné vyjadtit pomérem O/C. Vznik kyslikatych funkc-
nich skupin lze vysvétlit reakci vzniklych radikald
s kyslikem ze vzduchu®,

Pro potencidlni bioaplikace a pro adhezi bunék hraje
vyznamnou roli téZ povrchovéa drsnost a morfologie sub-
stratu. Na obr. 2 je prezentovana povrchova morfologie
a stfedni hodnoty drsnosti R, povrchii nemodifikovanych
a Ar plazmatem modifikovanych PEEK a UHMWPE zis-
kané pomoci AFM (z angl. Atomic Force Microscopy,
mikroskopie atomarnich sil) (cit.**"). Je patrné, Ze povrch
polymeru PEEK byl, podle namétené drsnosti R, = 0,5 nm,
,velmi hladky*. S narastajici dobou plazmatické modifika-
ce dochazelo k naruseni povrchu polymeru, coz mélo za
nasledek, Ze se povrchova drsnost mirné zvysila. Oproti
tomu nemodifikovany ,,drsnéjsi UHMWPE méni s dobou
modifikace (degradace) také svoji drsnost, ale dramaticky
zejména morfologii povrchu.

Cilem modifikace PEEK a UHMWPE pro nasledné
vyuziti v oblasti tkanového inzenyrstvi je zvysit atraktivitu
jejich povrchu pro naslednou adhezi a proliferaci bunék.
Pro testy in vitro byly pouzity napf. mysi fibroblasty 1.929
(cit.%®). Tyto buiiky z pojivové tkané jsou bundnou linii
schvalenou pro posouzeni cytokompatibility a cytotoxicity
materidlu podle mezinarodni normy EN ISO 10993. Jako
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referencni vzorek byl pouzit polystyren pouZzivany pro
kultivaci bunék tkanovych kultur (z angl. tissue culture PS,
TCPS). Cytokompatibilita povrchli PEEK a UHMWPE
byla studovana pomoci (i) buné¢né adheze (po 6 h od na-
sazeni) a (ii) proliferace bun¢k (po 24 a 72 h od nasazeni).
Jak je patrné z obr. 3, plazmatickd modifikace polymeri
vyrazné podpoftila adhezi a naslednou proliferaci bungk,
a to predev§im na UHMWPE. Je zfejmé, ze adheze bunék
po 6 h od jejich nasazeni a jejich proliferace po 24 h byla
vy$8i na vSech modifikovanych UHMWPE substratech
v porovnani s nemodifikovanym vzorkem. Nepatrné zvy-
Seni poctu bunck stanovenych po 24 h od nasazeni je prav-
dépodobné zplisobeno tzv. ,lag* fazi, pfi niz se buiky
adaptuji na nové prostedi, adheruji na povrch substratu
a nedéli se®. Obvykle tato faze trva 12-24 h. Po 72 h kul-
tivace byl zaznamenan rapidni nartist po¢tu bun€k na mo-
difikovanych vzorcich a u TCPS. Z analyzy XPS (cit.”"®)
a zminénych vysledkl je patrné, ze jak chemické slozeni
povrchu, tak i povrchové drsnost a morfologie maji vliv na
adhezi a naslednou proliferaci bunék. V tomto ptfipad¢ je
vhodnéjsi pouzit plazmatickou modifikaci na UHMWPE,
kde doslo jejim vlivem k vyraznému zvyseni atraktivity
povrchu pro 1929 buiiky, kdezto u PEEK neméla modifi-
kace na adhezi a proliferaci L929 tak vyrazny vliv.

5. Biokompatibilita polymeru
po Au naprasovani

V této kapitole jsou shrnuty vysledky experimentd,
pfi kterych bylo na povrch polymerti modifikovanych
plazmatem nasledné deponovano zlato. Depozice Au byla
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Obr. 3. Pocet bunék 1.929 adherovanych a proliferovanych po 6, 24 a 72 h od nasazeni na nemodifikovanych substratech PEEK a
UHMWPE a plazmatem modifikovanych po dobu 30, 60 a 90 s. Pro kontrolu byl pouZit tkifovy polystyren (TCPS). Vysledky

prevzaty z publikaci®®®’
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volena tak, aby byly pfipraveny nespojité (doba napraso-
vani 30 s) zlaté nanostruktury i spojité (300 s) zlaté nano-
Vrstvyﬁg’71 .

Analogicky k vySe popsané¢ modifikaci plazmatem
byly studovany povrchové vlastnosti a cytokompatibilita
pfipravenych zlatych vrstev. Vyznamnym parametrem pro
biokompatibilitu je tloustka deponované zlaté vrstvy.
Z publikovanych dat vyplyva, Ze tato tloustka, stanovena
gravimetricky, zavisi (i) na dob¢ trvani plazmatické modi-
fikace (ktera predchazi samotnému procesu naprasovani),
coz souvisi se zménou drsnosti povrchu, a (ii) na nasledné
dobé depozice Au (cit.*7").

PEEK/60s/30s Au

PEEK /60s/300s Au
=0 N
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Biokompatibilitu povrchu ovliviiuje jeho smacivost.
Proto byly u modifikovanych polymerd studovany zmény
kontaktniho uhlu destilované vody. Hodnota kontaktniho
uhlu u PEEK byla 79,5°, u UHMWPE 97,5°, coz je oceka-
vatelné vzhledem k tomu, ze PEEK je fazen mezi polarni
a UHMWPE nepolarni polymery. Jak bylo uvedeno vyse,
modifikace Ar plazmatem u PEEK zptsobila zvyseni kon-
taktniho uhlu, avsak naslednd depozice Au vedla k jeho
mirnému poklesu. Depozice Au méla stejné dasledky na
povrchovou smacivost i u UHMWPE (cit.”").

Pokles kontaktniho Ghlu vyvolany depozici zlata od-
povidal vysledkim prvkového sloZeni povrchu polymert

UHMWPE /60s/30s Au

~

>y,
Opm

UHMWPE /240s/30 s Au

Obr. 4. AFM snimky plazmatem modifikovanych (po dobu 60 a 240 s) a zlatem deponovanych polymeri (po dobu 30 a 300 s).
Pivodni drsnost povrchu, R,, u PEEK byla 0,5 nm a u UHMWPE byla 11,1 nm. Snimky byly pofizeny v bezkontaktnim mddu. (Barevna

verze obrazku je dostupna na webovych strankach ¢asopisu Chem. listy)
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ziskaného z XPS (cit.2*%*"%). Po depozici Au na polymery
dochazelo ke snizovdni koncentrace O na ,ukor“ Au
(cit.****7). Morfologie povrchu a drsnost plazmatem mo-
difikovanych a nésledn€¢ zlatem deponovanych PEEK
a UHMWPE byla studovana metodou AFM (cit.®*"). Vy-
sledky analyzy jsou uvedeny na obr. 4. Z obr. 4 je patrné,
ze s dobou depozice Au se méni drsnost a morfologie po-
vrchu. Nejdiive se Au formuje na povrchu v podobé
klastrti, a az pii delSich ¢asech depozice dochazi k tvorbé
spojité zlaté vrstvy. Porovnanim obr. 2 a 4 je ziejmé, Ze
depozici Au dochézi k vyraznéj$im zméndm povrchové drs-
nosti u UHMWPE, kdeZto zmény zaznamenané u PEEK jsou
vyznamn¢ mensi.

Referat

U pokovenych substratl je nutné sledovat, zda nedo-
chéazi k uvoliovani kovu ¢i kovovych iontd do prostiedi
(coz by mohlo zvySovat toxicitu’), ve kterém se nasledné
studuje interakce builka/materidl. Proto byla metodou
ICP-MS (z angl. Inductively Coupled Plasma — Mass
Spectrometry, hmotnostni spektroskopie s indukéné véaza-
nym plazmatem) stanovena koncentrace zlata uvolnéného
do kapalného média. Pro simulaci podminek kultivace byl
pouzit roztok fosfatového pufru (Phosphate Buffered Saline,
PBS), ktery m4 stejné pH a osmolalitu jako médium pro
kultivaci bun€k. Stanoveni koncentrace uvolnéného Au
probihalo po 6 h (odpovidd dobé bunétné adheze)
a po 72 h (odpovida dobé bunécné proliferace) od statické
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Obr. 5. Pocet 1929 bunék adherovanych a proliferovanych po 6, 24 a 72 h na nemodifikovanych a na plazmaticky modifikova-
nych polymerech: (a—b / expozice 60-240 s) a Au deponovanych (c—d / naprasovani 30-300 s). Na hornim obr. jsou vysledky pro PE-
EK, dole pro UHMWPE. Oznaceni (a), (b), (¢) a (d) je uvedeno v legendé vlozené nad obr. u schémat. Pro kontrolu byl pouzit TCPS
(tkanovy PS). (Barevna verze obrazku je dostupnd na webovych strankach ¢asopisu Chem. listy)
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inkubace. Bylo zjisténo, ze koncentrace Au uvolnéného do
PBS byla nejméné trojnasobné vyssi u vzorkl deponova-
nych Au po dobu 30 s nez v ptipadé 300 s. Pravdépodobné
to bylo zapfi¢inéno tim, Ze u nespojité vrstvy zlata (pfi
krat§i dob& depozice), kdy povrch byl tvofen zlatymi
klastry, se snadnéji uvoliiovaly &astice, které prechazely do
roztoku, nez v ptipad¢ delsi doby depozice, kdy vznikla
souvisla Au vrstva’,

Obr. 5 ukazuje vysledky studia cytokompatibility
polymeri PEEK a UHMWPE, ktera byla stanovena na
zaklad¢ studia adheze (6 h) a proliferace bunék (24 a 72 h)
na obou polymerech. Na obr. 5 jsou nahofe uvedeny vy-
sledky pro PEEK, dole pro UHMWPE (znaceno je PE).
Vzorky byly modifikovany plazmatem po dobu 60 s nebo
240 s a nasledné deponovany zlatem po dobu 60 nebo
300 s. Je zifejmé, ze po 24 h byl zaznamenan pouze mirny
nartst nebo pokles poctu bungk, ktery byl pravdépodobné
zpiisoben ,lag“ fazi”’. Tento pokles nemusi nutn& souviset
s uvolilovanim Au do kultiva¢niho média. Napf. u vzorku
PEEK s vrstvou Au deponovanou po dobu 300 s byl za-
znamenam vys$$i ibytek bunék neZ u vzorku s Au vrstvou
deponovanou po dobu 30 s. Béhem ,,lag” faze se bunky
pfizpasobuji novému prostiedi a povrchu a dopfedu neni
mozné stanovit, jak dlouho bude tato faze trvat a jak se
projevi (zda dojde k tbytku bunék ¢i nikoliv). At uz doslo
v predchazejicich dnech k poklesu nebo mirnému nértstu

UHMWPE

UHMWPE/60s™

ity —

UHMWPE/60s

Referat

poctu bunék, to, zda bude substrat vhodny pro dalsi testo-
vani ¢i nikoliv, zavisi na poctu bunék stanovenych po 72 h
od nasazeni. Z obr. 5 je zfejmé, Ze zde neni jednotny trend.
Bylo by mozné konstatovat, ze provedeni samotné plazma-
tické modifikace vede k tvorb&é povrchii dostate¢né atrak-
tivnich pro dany typ bunék a nasledna depozice Au ji ve
veétsing pripadd jiz vice nezvys$i. Men$i mnozstvi bunck
kultivovanych na povrsich se zlatou vrstvou bylo zptisobe-
no kombinaci vSech parametrd povrchu. Lze fici, Ze pfi-
tomnost uvolnéného Au v kultivaénim médiu neméla vy-
razny vliv na mnozstvi kultivovanych bunék, a tudiz pro
né& nebyl testovany povrch toxicky’.

Pomoci skenovaci elektronové mikroskopie (SEM)
s vysokym rozliSenim bylo provedeno téz vyhodnoceni
morfologie bunék 1929 a jejich mezibun&énych vazeb®.
Ty maji velky vyznam v prubéhu adheze, proliferace
a diferenciace bunék. Tyto vysledky jsou pro vybrané
vzorky prezentovany na obr. 6. Pro SEM analyzu bylo
pouzito stejné mnozstvi L929 bun€k (30 000 na jamku)
jako pro studium jejich adheze a proliferace. Analyza SEM
byla provedena po 72 h rustu bun¢k na (i) mikroskopickém
skle, (ii) nemodifikovaném UHMWPE, (iii) vzorcich mo-
difikovanych pouze plazmatem a (iv) vzorcich
s deponovanou zlatou vrstvou. Mikroskopicka skla se béz-
né pouzivaji jako srovndvaci materidl v celé fad¢ testil
a studii’®.

UHMWRE/240s/30s Au
i Y

Obr. 6. SEM snimky bunék L.929 kultivovanych po 72 h na nemodifikovaném, plazmatem modifikovaném (60 a 240 s) a Au depo-
novaném (30 a 300 s) UHMWPE. Mikroskopické sklo bylo pouzito jako kontrola
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Pti porovnani tvaru bunék na vSech UHMWPE vzor-
cich a na skle byla vétSina bunék ,,na polymerech® rozpro-
stfend. Na nemodifikovaném UHMWPE je patrny vyrazné
vy$si pocet rozprostienych bunc¢k v porovnani s buiikami
plné rozprosttenymi na povrchu substratu modifikovaného
plazmatem’’. Na modifikovanych vzorcich naily buiiky
odpovidajici pocet ,.kotvicich® mist. Na modifikovanych
a pokovenych vzorcich mély buniky charakteristicky troj-
uhelnikovy tvar, coz je jeden z faktorti potvrzujici vhod-
nost povrchu pro adhezi a proliferaci bunék. Z toho vyply-
va, ze plusobenim plazmatu a néslednou depozici zlatych
struktur byly vytvofeny vhodné substraty pro adhezi
a naslednou proliferaci bunék“, coz je klicova vlastnost
pro vyuziti studovanych polymerd (zejména UHMWPE)
v oblasti tkafiového inzenyrstvi’®.

6. Zavér

V této praci ptfinasime piehled vysledku studii véno-
vanych vyuziti dvou vyznamnych polymerti pro oblast
tkanového inzenyrstvi. Byl studovan vliv plazmatické
modifikace a katodového naprasSovani zlata na povrchové
vlastnosti a  cytokompatibilitu  polymerit PEEK
a UHMWPE. Pti plazmatické modifikaci argonem dochazi
ke zménam v chemickém slozeni povrchové vrstvy. To ma
vliv zejména na zménu smacivosti jejich povrchu, hrajici
vyznamnou roli pro naslednou adhezi a proliferaci bunék.
Modifikace plazmatem téz méni povrchovou morfologii
polymert (zejména u UHMWPE). Tyto zmény zavisi na
dobé expozice. Drsnost, polarita a morfologie plazmatem
upravenych povrchd polymerd hraji vyznamnou roli pro
naslednou adhezi a proliferaci bunék. Modifikace plazma-
tem ma pozitivni vliv na bunécnou adhezi a proliferaci
bunécné linie L929.

Dale byl studovéan vliv deponovanych zlatych nano-
struktur a nanovrstev na plazmatem upravené povrchy
téchto polymerti a na biokompatibilitu. Pro studium adhe-
ze a proliferace bun€k je nutné védét, zda nedochazi
k uvolnovani Au do roztoku. Bylo zjisténo, ze kratsi depo-
zice Au vede ke vzniku zlatych nanostruktur na povrchu,
které se snaze uvolnuji z povrchu. Delsi doba depozice Au
vede ke vzniku pevnéji ukotvenych zlatych nanovrstev.

Lze konstatovat, Ze plazmaticka modifikace zvySuje
cytokompatibilitu PEEK a UHMWPE v porovnani
s nemodifikovanymi polymery. Taktéz nasledna depozice
zlata mize vést k vyznamnému zlepSeni adheze a prolife-
race bunék, to vSak zavisi na vysledné kombinaci vSech
parametrd povrchové vrstvy.

Tato prdace vznikla za financni podpory grantu Minis-
terstva zdravomictvi CR ¢& NU20-08-00208 a GACR
¢ 20-016418S.
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The present work provides an overview of the results
of studies devoted to the use of two polymers, polyether-

643

Referat

etherketone and ultrahigh molecular weight polyethylene
in the field of tissue engineering. The effect of plasma
modification and cathode sputtering of gold on polymer
surface properties and especially on cytocompatibility of
these polymers was described. Both modification steps
lead to significant changes of surface properties, such as
the chemical composition of the surface layer, wettability,
roughness and surface morphology. These properties have
a significant effect on the surface biocompatibility. Plasma
modification has a beneficial effect on cell adhesion and
proliferation depending on the duration of exposure. The
duration of sputtering affects the size and stability of the
gold nanostructures, isolated nanoclusters can partially be
released into the biological solution and thus affect the
cytocompatibility of the polymer.

Keywords: polymers, plasma treatment, Au sputtering,
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